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Yenidogan ensefalopatisi, 35 hafta ve sonrasinda dogan bebeklerde ilk 1 ay icerisinde ortaya ¢ikan konviilsiyon, solunum depresyonu ve
hipotoni ile karakterize klinik bir tablodur. Olgularda saptanan klinik tablo degiskenlik gostermektedir. Hipoksik iskemik ensefalopatiden (HIE)
klinik olarak siiphelenildiginde anneye, plesantaya ya da ¢ocuga ait nedenler agisindan degerlendirme yapilmali, tim nedenler incelenmelidir.
Ozellikle saghkl bir bebek beklentisinde olan ebeveynler ile dogum siirecine katilan hekimler arasinda mediko-legal sorunlara neden olan
bircok olgu bildirilmistir. Yazida adli tip pratiginde siklikla karsilasilan ve dogum siirecine katilan hekimlere yonelik tibbi uygulama hatasi
iddiasi bulunan HiE olgularina dikkat ¢ekerek, mediko-legal olarak HIE degerlendirmesi yapan hekimlere yonelik bir algoritma gelistirmek,
standart bir yaklasim ve bakis acisini kazandirmak amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Hipoksik iskemik ensefolapati, adli tibbi yaklasim

ABSTRACT

Neonatal encephalopathy is a clinical picture with convulsion, respiratory depression and hypotonia “appeared” in babies born at 35 weeks and
after the first month. The clinical picture detected in the cases varies. When hypoxic ischemic encephalopathy (HIE) is suspected clinically, all
causes should be evaluated as well as reasons belonging to the mother, the placenta or the child. Many cases that cause medico-legal problems
have been reported especially between parents who expect a healthy baby and physicians participating in the delivery process. In this article,
it is aimed to develop an algorithm for physicians who medico-legally evaluate HIE, and to gain a standard approach and perspective, by
drawing attention to HIE cases that are frequently encountered in forensic medicine practice and claiming medical malpractice for physicians
participating in the delivery process.

Keywords: Hypoxic ischemic encephalopathy, forensic medical approach

Yapilan calismalarda yenidogan ensefalopatisinin 1.000 canli
dogumda 3, HiE'nin ise 1.000 canh dogumda 1,5 oraninda
gorildigu bildirilmistir (3-5). Tirkiye’de, Tirk Neonatoloji
Dernegi Hipoksik iskemik Ensefalopati Calisma Grubu’nun
2008 yilinda vyaptigi calismada, HIE goriilme sikigi 1.000
canli dogumda 2,6 (93/19857); yogun bakim (Unitelerinde

GIRIS
Yenidogan ensefalopatisi, 35 hafta ve sonrasinda dogan
bebeklerde, ilk 1 ay icerisinde ortaya cikan konvilsiyon,
solunum depresyonu ve hipotoni ile karakterize klinik bir
tablodur (1,2). Bu klinik tablo etiyolojik olarak farkli nedenlere

bagh olarak ortaya ¢ikabilmekle birlikte olgularin bircogunda
dogum asfiksisi ve hipoksik iskemik ensefalopati (HIE)
saptanmaktadir (1,3).

ise %1,2 oldugu saptanmistir (4). Olgularda saptanan klinik
tablo degiskenlik gostermekle birlikte, olgularin %25'inde agir
norolojik sekeller ve 6lim, %4’inde hafif-orta serebral palsi,
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%10’unda ise gelisimsel problemler ortaya ciktigr bildirilmistir
(1,2,4).

Yenidogan beyninin, disik metabolik hiz, norotransmitter
dengesinin heniiz olgunlasmamasi ve santral sinir sisteminin
gelisim immatritesi nedeniyle hipoksi ve iskemiye direncli
oldugu dusunilmektedir (1,3,5). Prenatal ya da natal siirecte
plesental ve akciger dolasiminin bozulmasina bagli olarak
gelisen vyetersiz gaz degisimi hipoksiye neden olmaktadir.
Oksijen azalmasi anaerobik solunum devreye girmesine ve
laktik ait olusmasina neden olurken arteryal hipoksemi,
hiperkarbi ve asidoz gelismektedir. Serebral fonksiyonlari
ve kan akimini siurdirebilmek icin once vazokonstriksiyon,
sonrasinda vazodilatasyon meydana gelmektedir (1-3). Bunu
kardiyak atim artisi, hipertansiyon ve sonrasinda beyin kan
akimmin artisi izlemektedir. Serebral damarlarda meydana
gelen vazokonstriksiyon ve vazodilatasyon yaninda, beyin
kan akiminin kontroliinde bircok norotransmiter de gorev
almaktadir (Sekil 1) (1,2).

Hipoksiye bagli santral sinir sistemindeki hiicre olumine,
molekiler ve hicresel duzeyde bakildiginda iki farkh faz
tanimlanmistir: Birinci faz; reperfiizyon ve reoksijenasyon
sirasinda olusurken; ikinci faz saatler sonra baslamaktadir (Sekil
2) (1-3). Reperfiizyon ile birlikte serbest oksijen radikallerinin
artisi hticresel apoptozisi uyarmakta, akut zedelenmeyi ve
resusitasyonu takiben beynin oksidatif metabolizmasi kismen
veya tamamen diizelmeye baslamaktadir. Bunu gec hasarlanma
donemi olarak adlandirilan ikinci faz izlemektedir (1). Serebral
perflizyon ve oksijenizasyonun normal haline gelmesiyle
birlikte (6-48 saat icinde) noronal glial hiicre 6liimleri meydana
gelmektedir. Reperflizyonu takiben kalsiyumun sitozolik
birikimi, nitrik oksit gibi serbest radikallere maruz kalma, demir

birikimine bagh toksik etkiler ve mitokondrial disfonksiyon
baslangictaki hasari devamli hale getirerek hiicresel apopitozisi
uyarmaktadir (1,2).

Asfiksiye bagli noronal hasar sonrasi ortaya cikacak klinik
tablo yenidoganin gestasyonel yasina bagl olarak degiskenlik
gosterir. Gestasyon yasi 36 hafta ve tizerinde olanlarda serebral
korteks ve subkortikal gri madde etkilenirken; gestasyon yasi
36 haftadan kicuk olanlarda periventrikiiler beyaz madde
yapilari etkilenmektedir (1,2). Olusturulan tedavi algoritmalari
ile sekonder enerji yetersizligini onlemek ya da azaltmak
hedeflenmektedir (5,6).

Ensefalopatisi olan bir yenidoganda etiyolojiyi ortaya
koyabilmek icin potansiyel nedenlerin arastiriimasi gerekir.
Bu konu ile ilgili yayinlanmis en son bilimsel ortak gords,
American College of Ostetricians and Gynecologists tarafindan
yayinlanmis; anne ila¢ kullanim oykisii ve hastaliklari,
obstetrik riskler, intrapartum faktorler ve plasental patolojilerin
degerlendirilmesi onerilmistir (7).

HIE tanisi i¢in kabul gormis kesin bir tani yontemi olmamakla
birlikte, dogumdan sonraki ilk giinlerde yapilan norolojik
muayene bulgulari siniflandirmada 6nem arz etmektedir
(Tablo 1) (8,9). Gortintiileme yontemlerinden ultrasonografi ve
bilgisayarli tomografi daha cok manyetik rezonans gortintiileme
(MRG) tercih edilmelidir, ozellikle internal kapstildeki sinyal
anormalliklerinin noro-gelisimsel degerlendirme acisindan ¢ok
degerli oldugu belirtilmektedir (10). Mortalite ve morbiditenin
belirlenmesinde ise Pa0,, PaCO, ve bikarbonat yerine metabolik
asidozu gosteren pH ve baz aqig onem kazanmaktadir.
Kordondan bakilan kan gazinda pH degerinin <7,00 olmasi
belirgin fetal asidemiyi, baz aciginin 12-16 mmol/L arasi olmasi
bebegin hipoksik dogdugunu, >16 mmol/L olmasi ise ciddi
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hipokside kaldigina isaret etmektedir (4,5). Ayrica Amerikan * APGAR skorunun 5. ve 10. dakikada <5 olmasi,

Pediatri Akademisi, 5. dakikaapgarin <5ise umbilikal kan 6rnegi « Fetalumbilikal kan gazinda ph <7,00 veya BE<-12 mmol/L
alinmasi ve kan gazinin degerlendirilmesini &nermektedir.
Klemplenmis kordonda pH ve kan gazi degerleri oda isisinda
30 dakika kadar sabit kalabilmektedir (1,5)

HIE klinik olarak stiphelenildiginde; anneye, plasentaya ya da

olmasi,

* MRG'da HIE ile uyumlu tipik bulgularin ve beyin hasarinin
gorilmesi (derin gri cevherde zedelenmeler, kortikal hasar

cocuga ait etmenler degerlendirilmelidir (1,3,5). HIE tanisini (sinir zonlarinda),
destekleyen etkenler asagida siralanmistir; * Coklu organ yetmezligi veya etkilenmesinin olmasi,
i Hasar
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NaA, Eksisitotoksit Reperfiizvon

Serebral Metabolizma Kompanzasyonu

ga lwuayodiH (wauoq dnedoua |

Ca 4. ROS, NO

v

Sekonder Evre (6-72 Saat)

Gecikmis apopitotik hiicre 8luma

Mitokondrial disfonsiyon, Kaspas aktivasyonu

v
Hipoksik Iskemik Beyin Hasari

Sekil 2. Hipoksi-iskemi sonrasi zaman icindeki degisimler ve tedavi siireci

Tablo 1. Klinik olarak HIE siniflamasi (8,9)

Evre 1 Evre 2 Evre 3
Biling durumu Alert Laterjik Koma
Kas tonusu Normal/ hipertoik Hipotoni Flask
Tendon refleksleri Artmis Artmis Azalmis/yok
Miyoklonus Present Present Yok
Nobet Yok Frequent Frequent
Kompleks refleksler Yok
Moro Artmis inkomplet Yok
Emme Aktif Gligsuiz Yok
Yakalama Normal/artmis Artmis Yok
Doll'seye Normal Artmis (overaktif Yok/degisken
Otonomik fonksiyonlar
Pupiller Gecikmis/reaktif Konstriktif, reaktif Degisken/fix
Solunum Diizenli Degisken/periodik Ataksik/apne
Kalp tepe atim Normal/tasikardi Bradikardi Bradikardi
EEG Normal Dustikvoltaj, paroksismal Periodik, isoelektrik
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» Dogumda uterus riiptird, ablasyo plasenta, kord prolapsusu,
kronik plasental lezyonlar

 Maternal enfeksiyonlar, maternal hipotansiyon, amniyon sivi
embolisi, maternalhipoksemi, maternalkardiyovaskiilerkollaps,
vasaprevia veya feto-maternal kanama olmasi,

» Anormal fetal bliyime, neonatal sepsis saptanmasi,

HIE olgularinin %20’sinde bobrek fonksiyonlarinda bozukluk,
%28-50’sinde miyokard problemleri ve hipotansiyon, %80’'inde
karaciger ~ fonksiyonlarinda ~ bozulma  saptanmaktadir.
Ayrica kanama bozukluklari goriilebilmektedir. Bu nedenle
multisipliner bir yaklasim ve uygun destek tedavi saglanmasi
gerekmektedir. Elektroensefalografi (EEG) de anomali varligi
mortalite veya ilerde gozlenecek kalici sekel olasiligini %25’lerden
%75lere cikmasina neden oldugu bildirilmistir (1,3,5)

HIE olgularini degerlendirirken (1,3,5):

1. Anne vasi: Gen¢ ya da ileri anne vyasi, dogum
komplikasyonlarini ve dolasiyla HE riskini artirmaktadir.

2. Akrabalik oykiisu: Tirkiye'de akraba evlilikleri %23,2, Dogu
ve Glineydogu Anadolu’da bu oran %40’lari gecmektedir.
Dolayisi ile otozomal resesif gecen hastaliklarin goriilme
sikhigr ve agirligi cok daha fazla olmaktadir. Bu nedenle tani
almamis kalitsal metabolik hastaliklara bagli gelisen mental
gelisim bozukluklarinin yanhslikla HIE olarak degerlendirilmis
olabilecegi diistintilmektedir.

3. Anne tibbi ozgecmis: Kronik hastalik, kronik ilac
kullanimi, madde kullanimi, sigara kullanimi, gestasyonel
diyabet, eklampsi, preeklampsi varhigi, HIE icin hazirlayici
nedenlerdendir. Gravida, parite, abortus ve diger dogum
oykilerinin detayli alinmasi gerekmektedir. Gelisim geriligi
saptanan bebek oykdsu, tekrarlayan abortuslar, 6li dogum ya
da HIE kardes oykisi dikkate alinmalidir.

4. Gebelik haftasi: Annenin son adet tarihi ve varsa prenatal
takiplerde bebegin gelisim takibi gebelik yasina uygun
mu diye kontrol edilmeli, gebelikte gelisme geriligi varligi
arastinlmahdir.

5. Dogum tarihi-saati: Anne adayinin hastaneye basvuru ve
dogum arasinda gecen siire, bu siirede travayin ilerlemesinde
problem olup olmadigi, non-stres test takipleri ayrintil bir
sekilde incelenmelidir.

6. Dogum sekli, dogum tartisi: Annenin dogum oOncesi ve
dogum eylemi esnasindaki muayene bulgulari, normal dogum
icin olasi risk varhgi (catr darhgi, cogul gebelik, makat gelisi,
kol sarkmasi, kordon dolanmasi vb.) beklenen dogum tartisi ve
gercek dogum kilosu incelenmelidir.

7. Travay oyklsu (uzayan eylem, vb.): Travay gelisimde
duraklama, medikasyonla desteklenme, enstriimantasyon
kullanimi, ebe destegi, manevra uygulanmasi, gerekli hekim
cagrilma ve gelerek dogum eylemine katilma zamani, sezaryen
endikasyonu konulmasi ve alinmasi arasinda gecen siire
incelenmelidir.

8. APGAR: Besinci ve 10. dakika ve varsa daha sonraki APGAR
sonugclarr incelenmelidir.

9. Kord kan gazi ve SPO,
degerlendirilmelidir.

10. Dogum sonrasi bebege yenidogan canlandirma programi
yapilip yapiimadigi, APGAR'daki iyilesme veya kotiilesme not
edilmeli, solunum destegi (Enttibasyon, sirekli pozitif hava
yolu basinci, hood ile oksijen verilmesi vb.) zamani ve dogum
arasinda gecen siire kayit edilmelidir.

Olculeri incelenmeli ve

11.Yenidogan muayene: Detayl olarak incelenmeli, dogum
travma bulgusu mutlaka not edilmelidir, yenidogan refleksleri
incelenmeli ve takibi belirtiimelidir.

12.Yogun bakim kalma stresi, ventilator desteginde kalma,
oksijensizlige tolerasyonu, gelisimi, entiibasyon komplikasyon
ve sekelleri, ventilator basing ayarlari, kilo takibi, kalici hasar
bulgusu, hayat kalite degerlendirmesi degerlendirilmelidir.

13. Hipotermi (coolcap) tedavisi uygulanip uygulanmadigi:
Gerekli endikasyon varligi sorgulanmali, endikasyon koyan
hekim, uygulama problem ve komplikasyonlari dikkatlice
incelenmeli ve degerlendirilmelidir.

14.Yenidogan yogun bakim tnitesi yatis siresi, gelisen ek
sorunlar (sepsis, pnomotoraks, resisitasyon, kranial kanama,
sarilik?) incelenmelidir.

15. Taburculuk kilosu, taburculuk muayenesi varsa daha
sonraki gelisim basamak degerlendirmesi, 1Q ve mental-motor
gelisim incelemeleri kayitlarda incelenmelidir.

HIE tedavisinde hipotermi uygulamasi standart tedavi yontemi
olmustur (11). Bu tedavide 72 saat boyunca rektal isinin 33-
35 arasinda tutulmasi hedeflenerek bazal metabolizma hizi
dustrilmeye ve noronal hasar en aza indirilmeye calisiimaktadir
(1,5). Ayrica tedavide allopurinol, opioid ve magnesium gibi bircok
ilac denenmektedir (1,5). Degisik calismalarda bu ilaclarin serbest
radikal olusumunu azalttigi, beyin elektrik akimina olumlu
etkileri oldugu, hatta mortaliteyi azalttigi vurgulanmaktadir
(3,4). Tani konulan bebeklerde tedavi yaklasimlarinda meydana
gelen gelismeler sag kalimi artirmakla birlikte uzun vadede sekel
oranlarinin artmasi, aile ve tedavi siirecine katilan hekimleri
mediko-legal acidan karsi karsiya getirmektedir (5,11). Tani ve
tedavide stardizasyonu saglamak amaciyla tedavi uygulama
protokolleri belirlenmistir. Tirk Neonatoloji Dernegi Hipotermi
Tedavisi Endikasyonlarini (3);

* Gebelik yasinin >36 hafta ve bebegin <6 saatten kiiclik olmasi,
* Kord kan gazinda veya dogumdan sonraki ilk bir saat
icerisinde bakilan pH <7,00 veya BE <-16 mmol/L olmasi,

* Onuncu dakika APGAR skoru <5veya devam eden restiisitasyon
ihtiyaci,

* Klinik degerlendirmede orta veya agir ensefalopati bulgulan
olarak belirlenmistir.

Bazi calismalar ise yukardaki bulgulara aEEG bulgularini da
eklemektedir. Hipotermi tedavisi uygulayan bir merkez aEEG
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kullanmahdir, ¢linkii hem tanisal anlamda hem de takipte
gereklidir.

pH veya BE degeri uygun olmayan bebeklere ek iki bulgu
(APGAR skorunun distk olmasi ve ensefalopati bulgusunun
olmasi) pozitif oldugunda tedavi baslanmasini uygun goren
arastirmacilar vardir (1-4,11).

Tani kriterleri uyan ancak tedavi uygulanmasi uygun olmayan
hastalarin da ayrica degerlendirilmesi onerilmektedir (3,5).

Perinatal asfiksi, tim diinyada onemli bir mortalite ve morbidite
nedeni olmaya devam etmekle birlikte bircok mediko-legal
soruna da yol agmaktadir. Adli stirece yansiyan olgularin
degerlendirmesinde cogunlukla dogum sireci ve dogum eylemi
ile ilgili tibbi uygulama hatasi iddialari ortaya atilmaktadir.
Ancak uzun vadede cocuk sagligi ve hastaliklari acisindan da
tani, tedavi ve izlemde mediko-legal sorunlar ortaya ciktig
goriilmektedir. Bu nedenle kadin dogum hekimi ve ebeler ile
doguma katilan cocuk saghgi ve hastaliklari uzmani/yenidogan
uzmani ve daha sonra gelisim takibini yapan cocuk saglig
ve hastaliklari uzmaninin tim asamalari degerlendirmesi ve
uygun tibbi kayitlari olusturmasi gerekmektedir.

Hipoksiye maruz kalan bebeklerde, genellikle dogum ile
birlikte baslayan karmasik surec saglikh bebek beklentisi
olan ebeveynler uzerinde olumsuz etkiler yaratmaktadir.
Olayin neden kaynaklandigini anlamak ya da maddi/manevi
tazminat amaci ile gebelik takibini ve dogumu yaptiran kadin
dogum hekimi, dogum eylemini bizzat tistlenen veya yardimci
olan ebe veya takip eden cocuk hekimi strec icerisinde
aileler tarafindan degisik iddialar ile suclanabilmektedir. Bu
nedenle hem alanda calisan ebe/hekimlerin hem de olay
adli mercilere yansidiktan sonra goriistine basvurulan tibbi
bilirkisininbu konudayeterlibilimsel ve mediko-legal birikime
sahip olmasi gerekmektedir. Rutin degerlendirme siirecinde
tarafimizca saptanan onemli noktalardan biri; aileye dogum
eyleminin ya da dogum sonrasi takibinin eksik, hatali veya
yanhs yapildigini ifade eden ikinci bir hekimin bulunmasidir.
Bilimsel kanitlara dayali olmadan yapilan degerlendirmeler,
cocugu ile ilgili endiseler icerisinde bulunan ebeveynler ile
hekimler arasinda mediko-legal sorunlar yasanmasina neden
olmaktadir. Cocugun takip sirecine devam edecek olan
hekimlerin, yasam kalitesini artiracak yolu gostererek, aileye
yardimcr bir tavir sergilemesi, deontolojik bir yaklasimin
benimsemesi gerekmektedir. Mediko-legal degerlendirme
yapan deneyimli bilirkisilerin objektif, bilimsel ve kanita
dayali degerlendirmeler yapmasi var olan eksiklerin yaninda
tibbi uygulama hatasi olmadig durumlarda da herhangi

bir eksiklik ya da ihmal durumu bulunmadigini bilimsel
cercevede aciklamasi onem arz etmektedir. Tim bunlarin
yaninda mediko-legal degerlendirme siirecinde rehber
olmasi amaciyla yeni cahismalarin yapilarak kilavuzlar
hazirlanmasina ve multidisipliner is birligine ihtiyac vardir.
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